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論文内容の要旨
Skou が Na+-K+ー依存性A TPase をカニの神経のミクロソーム分l百l に見出して以来このATPase
活性と細胞レベルで観察される Na+ と K+ の膜を通しての能動輸送との聞に密接な関係を示す多くの
実験事実が蓄積されてきている。 Na+ -K+ ー依存性ATPase に関するh詳細な反応論的な研究はかなり
なされているがこのATPase の物理化学的な性質は、この酵素が不溶性のために精製できず、あまり
明らかにされてはいなしh 放射線失活から推定された分子量は25-100万といわれている。
ATPase標品をPhospholipase処理すると Na+ -K+ ー依存性ATPase 活性が失活することから、
リン脂質が酵素活性の発現に不可欠で、あると考えられているが、失活したATPase 活性のリン脂質添
加による活性化に成功した詳細な報告はなされていない。
著者は牛脳灰白質よりえたA TPase 標品に多量に含まれるリン脂質を、抽出又は分解することを試
みた。 ATPase 標品を含水有機溶媒で処理すると Na+-K+ -依存性ATPase 活性は不可逆的に失活
した。しかし町ospholipase 処理では可逆的な失活が観察されと。
ATPase 標品を Phospholipase-A処理又はPhospholipase-C 処理すると前者によりリン脂質の、
70%がリゾ化合物に変化し、後者により含まれるリン脂質含量は40% に減少した。そのさいNa+-K七
依存性 ATPase 活性は、それぞれ対照の 5-25%及び40% にi刷、した。
高濃度のNa- acetate 存在下で Phospholipase-A 処理された標品はPhosphatidyl inositol の添加
により 50% まで活性が回復しそれに Phosphatidyl serine 又はPhosphatidyl serine と Phospatidyl
ethanolamine を添加すると活性はPhospholipase 処理されないものとほぼ同じになった。脂肪酸を
結合する血清アルブミン存在下で、日lospholpase-A処理された標品は町osphatidyl inositol 又はPho­
sphatidyl serine で強く活性化され両者の添加で対照の90% にまで活性化されたo Phospholipase-C 
処理された標品はPhosphatidyl serine の添加によって85% まで活性が回復した。リン脂質添加によ
って活性化されたATPase 活性はいずれも Ouabain によって強く阻害された。又これら Phospholipase
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処理によって定常状態でのEP量はほとんど変化しなかった。
PhospholipaBe-A処理で、リン酸化中間体E }:lの形成速度はもとの40% に低下し、 EP 分解の速度
定数はもとの10%以下に低下した。そしてリン脂質の添加によりこれらの値はそれぞれもとの90%及
び40%まで回復した。
これらの事実はぬ+-K十ー依存'I'~ATPase 活性にはリン脂質が関与すること、そして EP形成と特
に EP分解(脱リン酸化)反応にリン脂質が必要であること、又リン脂質がactive site を構成してい
るよりもむしろ、その近くにhydrophobisity と negative charge を与えていることも強く示唆して
いる。
論文の審査結果の要旨
細胞内へのK+のとりこみおよび細胞外への Nci の排出は興奮伝導その他の重要な現象の基礎となっ+一
+ TT+ ている反応である。カニの神経から Skou によって初めて見出された Na'-K -依存性ATPase はこれ
らイオンの能動輸送の基盤となっているが、その酵素標品は蛋白質の他に多量のリン脂質を含むこと
が知られている。しかしこのリン脂質の酵素反応における役割はほとんど明らかにされていなかった。
谷口君は高濃度の Na-acetate の存在下でこの酵素を phospholipase- A で処理すると酵素標品の A­
TPase 活性はほとんど消失し、それに phosphatydyl inositol および、phosphatydyl serine を加える
とほど完全に元にもどることを見た。又血清アルブミン存在下での phospholipose-A処理でも同様の
結果を得ている。さらに phospholipase- C 処理によって ATPase活性を失った標品に phosphatydylｭ
serine を加えると活性はほとんど完全に回腹した。谷口君はこれらの phospholpase 処理およびリン
脂質添加によって酵素標品に含まれるリン脂質がどのように変化するかを調べ、リン脂質が酵素反応
に必須の要因であることを確めた。
この ATPase の反応中間体としてリン酸化蛋白質の形成されることが知られているが、谷口君はさ
らにこれら phospholipase処理によってリン酸化中間体の形成反応は余り影響を受けず、この中間体
十十
の分解反応の速度が特に低下することを示した。谷口君のこれらの研究は Na-K -依存性ATPase の
活性を phospholipase処理によってほとんど失わせ、それに新たにリン脂質を加えて活性をほとんど
完全に回腹させた初めての実験例であり、さらにリン脂質の ATPase 反応の反応中間体の形成と分解
に対する役割を明らかにした点でイオンの能動輸送機構の生化学的研究として意義あるものと思われ
る。
以上述べたように、谷口君の業績は生体膜の生化学的研究に新しい知見を加えたものであり、理学
博士の学位論文として十分価値あるものと認める。
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